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В рандомизированном контролируемом исследовании проводили сравнение внутривенной и внутри-
суставной инъекций транексамовой кислоты (доза 15 мг/кг) в комбинации с трехчасовым перекрытием 
дренажа при тотальном эндопротезировании коленного сустава. Выявлен значимый кровесберегающий 
эффект при местном применении препарата.
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The  randomized controlled trial was conducted to  compare intravenous and  intra-articular injection 
of tranexamic acid (dose of 15 mg/kg) in the combination with three hour closure of the drainage in case of to-
tal endoprosthesis replacement of knee joint. The local use of the medication proved to have the significant 
blood saving effect.
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Протезирование коленного сустава стало ши-
роко распространенным видом оперативного лече-
ния, позволяющим значительно улучшить качество 
жизни пациентов с гонартрозом. Такие операции 
зачастую сопровождаются значительной кровопоте-
рей. По данным разных авторов, периоперационная 
кровопотеря при протезировании коленного сустава 
составляет от 500 до 2 000 мл [11, 18, 30, 32]. Это 
может привести к развитию анемии, требующей 
коррекции гемотрансфузией. В  ряде исследова-
ний показано, что частота трансфузии донорских 
эритроцитов в раннем послеоперационном периоде 
колеблется от 10 до 70% [11, 19, 30, 32]. Аллоген-
ная гемотрансфузия, несомненно, бывает жизненно 
необходима, однако она является фактором риска 
послеоперационной заболеваемости и смертности 
[2, 26, 32].
С  целью уменьшения выраженности после-
операционной анемии и потребности в трансфузии 
донорских эритроцитов при ортопедических опе-
рациях используют множество кровесберегающих 
методик [16, 30]. В последние годы становятся все 
более популярными фармакологические методы 
уменьшения кровопотери. Особенно это относит-
ся к транексамовой кислоте, клиническая и эконо-
мическая эффективность использования которой 
подтверждена результатами большого количества 
исследований [4, 6, 11, 15, 19, 24, 32]. На данный 
момент отсутствуют данные об увеличении тромбо-
тических осложнений при системном применении 
антифибринолитиков, однако чтобы обнаружить 
увеличение такого риска на 1%, необходимо вклю-
чить в исследование около 5 000 пациентов [16]. Та-
ким образом, в мире продолжается поиск наиболее 
безопасных вариантов использования транексамо-
вой кислоты.
При протезировании коленного сустава, осо-
бенно с применением пневматического турникета, 
происходит местная активация фибринолиза, со-
провождающаяся усилением кровотечения. У боль-
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шинства пациентов такая кровоточивость не имеет 
системного характера и отмечается только в ране 
[3, 6, 10, 34]. Местное применение антифибрино-
литика должно способствовать снижению крово-
точивости без возможных негативных системных 
эффектов. В связи с этим в последние годы поя-
вилась методика внутрисуставного введения тра-
нексамовой кислоты при протезировании суставов. 
Обзор литературы [1] показал, что в большинстве 
исследований, результаты которых опубликованы, 
местное применение антифибринолитика в основ-
ном сравнивали с плацебо [8, 22]. Работы по оценке 
традиционного внутривенного и внутрисуставно-
го методов введения показали противоречивые 
результаты [23, 28, 30, 31]. В большинстве иссле-
дований использовали различные дозировки тра-
нексамовой кислоты для разных путей введения. 
Цель исследования: оценить кровесберегающий 
эффект и  выявить тромботические осложнения 
внутрисуставной инъекции транексамовой кисло-
ты при тотальном эндопротезировании коленного 
сустава по сравнению с внутривенным введением 
препарата.
Материал и методы
В проспективное рандомизированное клиниче-
ское исследование включили 70 человек, поступив-
ших для выполнения тотального эндопротезирова-
ния коленного сустава. На проведение исследования 
получено разрешение этического комитета Север-
ного государственного медицинского университе-
та. Использовали следующие критерии включения: 
возраст пациента старше 18 лет; плановая операция 
эндопротезирования коленного сустава; соответ-
ствие состояния пациента по классификации ASA 
I–III классу; отсутствие клинических и  лабора-
торных (фибриноген, активированное частичное 
тромбопластиновое время, протромбиновый индекс, 
количество тромбоцитов, время кровотечения) при-
знаков нарушений в системе свертывания, а также 
противопоказаний к  назначению транексамовой 
кислоты. Получено информированное согласие 
пациента на  участие в  исследовании. Критерия-
ми исключения являлись: нарушение протокола 
исследования; участие пациента в любом другом 
клиническом исследовании в течение прошедших 
30 дней. Для профилактики тромбоэмболических 
осложнений всем пациентам назначали подкожно 
надропарин кальция (0,3 мл за 12 ч до операции, 
0,3 мл через 6 ч после операции и в последующем 
в той же дозе – одна инъекция в сутки). Операцию 
выполняли по стандартной методике в условиях 
субарахноидальной анестезии (бупивакаин 0,5% 
3,0–4,0 мл) с последующей эпидуральной анальге-
зией путем постоянной инфузии 0,2% ропивакаина. 
В конце операции устанавливали систему для ваку-
умного дренирования операционной раны.
Перед оперативным вмешательством проводили 
рандомизацию пациентов методом конвертов на две 
группы по 35 человек. В основной группе в конце 
операции в дренированную и ушитую полость су-
става вводили транексамовую кислоту (Транексам, 
«Мир-Фарм», Россия) в дозе 15 мг/кг и перекры-
вали дренаж на 3 ч, после чего начинали вакуум-
ное дренирование полости сустава. В контрольной 
группе в конце операции выполняли внутривен-
ную болюсную инъекцию 15 мг/кг транексамовой 
кислоты, дренаж из полости сустава перекрывали 
на 3 ч, после чего начинали вакуумное дренирова-
ние. Исследуемые параметры включали периопера-
ционную концентрацию гемоглобина крови (до опе-
рации, через 1 и 6 сут после операции), дренажную 
кровопотерю в первые послеоперационные сутки, 
концентрацию D-димера в венозной крови через 
сутки после операции, частоту аллогенной гемо-
трансфузии, частоту послеоперационных осложне-
ний, длительность госпитализации. Рассчитывали 
показатель снижения гемоглобина, равный разнице 
концентраций гемоглобина на 6-е послеоперацион-
ные и предоперационные сутки. На 5–7-е сут после 
операции проводили ультразвуковую допплерогра-
фию (УЗДГ) глубоких вен нижних конечностей.
Операции выполняли с использованием пневма-
тического турникета, поэтому интраоперационная 
кровопотеря у всех пациентов не превышала 50 мл. 
Все пациенты получали инфузионную терапию 
кристаллоидами в объеме 2 000 мл в операционной 
и 1 000 мл в 1-е сут послеоперационного периода.
В связи с нарушением протокола исследования 
из основной и контрольной групп были исключе-
ны 4 и 6 пациентов соответственно (у 8 пациентов 
не был соблюден протокол контроля послеопера-
ционных лабораторных показателей, 2 пациентам 
из контрольной группы проводили повторную бо-
люсную внутривенную инъекцию транексамовой 
кислоты в связи с повышенной кровоточивостью 
по дренажам из операционной раны).
Для статистической обработки данных исполь-
зовали программу SPSS Statistics 20.0. Характер 
распределения данных оценивали с помощью те-
ста Колмогорова – Смирнова. Параметрически рас-
пределенные данные описаны с помощью средних 
величин (М) и  соответствующего среднеквадра-
тичного отклонения (σ) и представлены в тексте 
как М ±  σ. Непараметрические данные описаны 
при  помощи медианы (Mе) и  соответствующего 
интервала между 25-м и 75-м процентилями (Q1 
и Q3) и представлены в тексте как Mе (Q1; Q3). Ана-
лиз дискретных данных выполняли путем оценки 
точного критерия Фишера. Сравнение параметри-
ческих количественных данных проводили с помо-
щью критерия Стьюдента (t), а непараметрических 
количественных данных – теста Манна – Уитни 
(U). Межгрупповые различия считали значимыми 
при p < 0,05.
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Результаты
Основные показатели, характеризующие вклю-
ченных в исследование пациентов, дозы транекса-
мовой кислоты и продолжительность оперативного 
вмешательства, представлены в табл. 1. Анализ по-
лученных данных показал, что группы однородны 
по составу и длительности операции.
Показатели периоперационной концентрации ге-
моглобина крови представлены в табл. 2. К 6-м сут 
в группе внутрисуставного введения транексамовой 
кислоты выявлены повышение концентрации гемо-
глобина крови и уменьшение показателя снижения 
гемоглобина в сравнении с контрольной группой 
(p = 0,01). В 1-е сут дренажная кровопотеря в группе 
внутрисуставного введения транексамовой кисло-
ты составила 150 (100; 225) мл, а при внутривенном 
введении препарата – 250 (155; 400) мл (p = 0,01). 
Оценка уровня D-димера через 20 ч после операции 
не показала статистически значимых различий: 3,3 
(2,0; 4,9) мкг/мл в группе внутрисуставного введе-
ния транексамовой кислоты и 4,0 (2,0; 6,3) мкг/мл 
в контрольной группе (p = 0,46). Аллогенная гемо-
трансфузия и реинфузия крови не потребовались ни-
кому из пациентов. Венозных тромбоэмболических 
осложнений не зафиксировано. У одного пациента 
группы внутрисуставного введения транексамовой 
кислоты в послеоперационном периоде выявлена 
сгибательная контрактура коленного сустава (устра-
нена путем редрессации), в  контрольной группе 
у двух пациентов выявлена компрессионно-ишеми-
ческая невропатия малоберцового нерва, с хорошим 
эффектом от лечения. У одного пациента контроль-
ной группы в день выписки на 11-е послеопераци-
онные сутки при физической нагрузке появились 
боли за грудиной. С диагнозом острого коронарного 
синдрома с подъемом ST пациент переведен в сосу-
дистый центр для проведения ангиокоронарографии. 
При проведении УЗДГ вен нижних конечностей ни 
у кого из пациентов препятствий кровотоку не выяв-
лено. Длительность госпитализации больных обеих 
групп составила 7 (7; 8) сут (p = 0,28).
Обсуждение
Полученные данные свидетельствуют о том, что 
внутрисуставная инъекция транексамовой кислоты 
в конце операции с последующим перекрытием дре-
нажа на 3 ч уменьшает на 45% послеоперационное 
снижение концентрации гемоглобина при  эндо-
протезировании коленного сустава по сравнению 
с внутривенным введением препарата. Учитывая 
имеющуюся исходную анемию у многих пациен-
тов с ревматоидным артритом и остеоартрозом [13], 
меньшее снижение концентрации гемоглобина по-
зволит улучшить условия для ранней реабилитации 
после операции и уменьшить стоимость лечения. 
Данная методика является простой и легкой для вы-
полнения, подходящей для большинства пациентов.
Транексамовая кислота является синтетическим 
аналогом лизина, который связывается с плазми-
ногеном и ингибирует его соединение с фибрином, 
тем самым блокируя фибринолиз [32]. Поскольку 
транексамовая кислота работает путем уменьшения 
распада сформированного фибрина, она не является 
прокоагулянтом как таковым, а скорее поддержива-
ет проходящий процесс свертывания. Это делает ее 
потенциально подходящим препаратом для умень-
Таблица 1
Характеристика пациентов, доза транексамовой кислоты и продолжительность операции
Показатель
Внутрисуставное введение ТК*
(n = 31)
Внутривенное введение ТК
(n = 29) p
Возраст, годы 63 ± 8 64 ± 11 0,66
Мужчины/женщины 5/26 4/25 1,00
Масса тела, кг 80 ± 14 80 ± 10 0,96
Рост, м 1,55 (1,51; 1,65) 1,60 (1,54; 1,64) 0,18
Доза ТК, мг 1 250 (1 000; 1 250) 1 250 (1 000; 1 250) 0,92
Операция, мин 80 (75; 90) 85 (75; 98) 0,29
Примечание: * здесь и в табл. 2 ТК – транексамовая кислота.
Таблица 2
Изменение концентрации гемоглобина крови (г/л)
Гемоглобин
Внутрисуставное введение ТК
(n = 31)
Внутривенное введение ТК
(n = 29) p
Перед операцией 126 (123; 135) 131 (124; 140) 0,49
1-е сут после операции 114 (106; 123) 113 (106; 118) 0,61
6-е сут после операции 113 (104; 120)* 104 (96; 110) 0,01
Снижение гемоглобина 15,5 (11; 27,3) * 28 (18; 36) 0,01
Примечание: * p < 0,05 по сравнению с группой внутривенного введения ТК.
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шения послеоперационного кровотечения, когда 
достигнут хирургический гемостаз и фибринолити-
ческая активность должна быть подавлена для под-
держания гемостаза без влияния на венозное тром-
бообразование [19]. Фибринолитическая система 
активируется после любого хирургического вмеша-
тельства [21, 25]. При протезировании коленного 
сустава активация фибринолиза носит преимуще-
ственно локальный характер [3, 10, 34]. Таким об-
разом, отсутствует необходимость системного дей-
ствия антифибринолитика. Внутривенное введение 
транексамовой кислоты приводит к снижению фи-
бринолиза в ране без влияния на системный фи-
бринолиз [10]. Однако, вводя антифибринолитик 
в сустав, мы обеспечиваем большую концентрацию 
препарата в точке приложения [7, 8], рассчитывая 
на меньшие возможные побочные эффекты, чем 
при внутривенном введении. Местное применение 
транексамовой кислоты при  протезировании ко-
ленного сустава приводит к снижению системной 
абсорбции препарата на 70% и может быть более 
безопасной альтернативой системному введению 
[19, 35]. В исследовании P. Sa-Ngasoongsong et al., 
результаты которого опубликованы в 2015 г., от-
мечено, что наибольшая абсорбция транексамовой 
кислоты наблюдалась в первые 2 ч после ее введе-
ния, что может быть обусловлено еще не сформи-
ровавшимся сгустком в полости коленного сустава. 
Однако абсорбированная часть антифибринолитика 
метаболизируется и не способствует системному 
тромбообразованию [27].
В данном исследовании не обнаружено тромбо-
тических осложнений при использовании транек-
самовой кислоты. Повышенный уровень D-димера 
в обеих группах объясняется хирургической трав-
мой [5]. Проведенная УЗДГ вен нижних конечно-
стей не выявила признаков тромбоза глубоких вен 
у больных ни в одной из исследованных групп, что 
подтверждает безопасность применения транекса-
мовой кислоты для уменьшения периоперационной 
кровопотери при плановых вмешательствах [10, 12, 
36]. Однако в экстренной хирургии, при более выра-
женных и сложных изменениях в системе гемостаза, 
транексамовую кислоту рекомендуется применять 
под контролем тромбоэластографии [29, 33].
Местное применение транексамовой кислоты 
обычно сочетается с перекрытием дренажей, если 
они используются [34]. Данная методика основана 
на эффекте тампонады полости сустава, что приво-
дит к уменьшению послеоперационного кровотече-
ния. Перекрытие дренажей достаточно популярно 
в последнее время у многих клиницистов, при этом 
в некоторых лечебных учреждениях его используют 
как самостоятельный метод кровесбережения [14, 
20]. Хотя сохраняются споры относительно эффек-
тивности и целесообразности данной методики [17], 
метаанализы показывают больший кровесберегаю-
щий эффект при перекрытии дренажа без увеличе-
ния количества осложнений [14, 20]. Единое мнение 
относительно оптимального времени перекрытия 
дренажа отсутствует [27]. Мы отдали предпочтение 
трехчасовому интервалу как наиболее распростра-
ненному.
Выводы
1. Внутрисуставное введение транексамовой 
кислоты в дозе 15 мг/кг в комбинации с трехчасо-
вым интервалом перекрытия дренажа на 45% сокра-
щает послеоперационное снижение концентрации 
гемоглобина и в 1,5 раза уменьшает дренажную кро-
вопотерю при эндопротезировании коленных суста-
вов по сравнению с системным введением препарата.
2. В обеих группах не зафиксировано венозных 
тромбоэмболических осложнений.
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